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微生物感染致机体免疫功能改变的回顾性分析
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要!目的
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通过对外周血淋巴细胞亚群的检测"探讨微生物感染引起机体免疫功能改变的特征"为临床感染性疾病的诊

断提供科学依据'方法
!

筛选
$%%"

年
0

月至
$%!!

年
&

月原发性感染的住院患者
0$

例"以三色流式细胞术检测患者外周血淋巴

细胞各亚群的含量"并与
!"&

例健康对照组进行比较'结果
!

胞外菌和需氧菌感染可引起
I&

细胞相对升高和
I&

*

I#

比值升高"

胞内菌$厌氧菌及真菌感染则引起患者
I#

细胞相对升高和
I&

*

I#

比值下降+革兰阴性杆菌感染较革兰阳性球菌感染引起的淋巴

细胞亚群变化激烈"全身性感染较局部感染引起的淋巴细胞亚群改变更为明显'结论
!

不同微生物感染引起的机体免疫功能改

变是不相同的'
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微生物感染'

>H

(在临床内#外科疾病中十分常见!伴随流

式细胞术'

<=>

(进入临床!诞生了临床流式细胞计量技术

'

=<=

(!其通过
!

组或多组针对血液淋巴细胞表面标志的荧光

标记白细胞分化抗原'

=M

(抗体!在极短的时间内即可对血液

淋巴细胞亚群的含量进行测定!进而获得体内免疫功能状态方

面的实时信息!辅助临床对感染类型#免疫水平#疗效和预后等

作出初步判断!以便及时对症处理/

!

0

"

B

!

资料与方法

B*B

!

一般资料
!

为
$%%"

年
0

月至
$%!!

年
&

月本院住院患者

中的原发性感染者
0$

例!男
&$

例!女
!%

例!年龄
!

!

#0

岁!平

均'

)"*)̂ $$*%

(岁"入选标准%细菌培养与鉴定资料齐全!常

见病毒感染免疫学及基因诊断资料齐全!淋巴细胞亚群检测资

料齐全!患者除感染外无其他已知影响机体免疫功能的疾病发

生!感染的诊断符合世界卫生组织'

BCD

(诊断标准/

$

0

"健康

对照组为
!"&

例健康体检人员!男
"'

例!女
"#

例!年龄
!"

!

'$

岁!平均年龄
)(*&

岁"

B*C

!

方法

B*C*B

!

细菌学培养与鉴定
!

分离菌以美国
VHI]L)$

全自动

微生物分析仪鉴定到种!标准菌株购于美国典型培养物保藏中

心'

1I==

(!包括大肠埃希菌#铜绿假单胞菌#金黄色葡萄球菌

等"药敏标准按
$%%(

年美国临床实验室标准化协会'

=QRH

(

规定执行"

B*C*C

!

病毒学鉴定
!

采用
]QHR1

#胶体金法测定病毒
H

?

a

和

H

?

>

型抗体!采用实时定量
S=Y

'

YI/S=Y

(和实时定量反转录

S=Y

测定病毒
MK1

或
YK1

水平"具体实验方法参见试剂盒

说明书进行!其中免疫学诊断试剂为苏州新波生物技术有限公

司产品!基因诊断试剂为中山大学达安基因股份有限公司

产品"

B*C*D

!

淋巴细胞亚群测定
!

采用三色流式细胞术#

RR=

$

<R=

设门淋巴细胞分析总
I

淋巴细胞'

=M)

N

(#

I&

细胞'

=M)

N

=M&

N

(#

I#

细胞'

=M)

N

=M#

N

(#双阴性
I

淋巴细胞'

=M)

N

=M&

P

=M#

P

(#双阳性
I

淋巴细胞'

=M)

N

=M&

N

=M#

N

(和
I&

$

I#

比值!

J

淋巴细胞'

=M)

P

=M!"

N

(和自然杀伤'

KL

(细胞

'

=M)

P

=M!'

N

=M0'

N

(亚群的含量!具体方法参见文献/

!

0"全

部试剂为美国
J:6X9A.=4G38:;

公司产品!仪器采用
J:6X9A.

=4G38:;jQ&/>=Q

型流式细胞仪"

B*E

!

统计学处理
!

应用
]d6:3$%%)

进行统计学分析!数据以

L 8̂

表示"组间比较采用
$.!

分析!以
M

#

%*%0

为差异有统

计学意义"

C

!

结
!!

果

C*B

!

不同感染类型患者外周血淋巴细胞亚群检测结果
!

将

>H

患者分别按照细菌感染和细菌#病毒混合感染分类!按照感

染细胞外寄生菌'胞外菌感染(和感染细胞内寄生菌'胞内菌感

染(分类!按照感染需氧菌和感染厌氧菌进行分类!结果发现病

毒#胞内菌及厌氧菌感染时!患者
I#

细胞相对升高!导致
I&

$

I#

比值下降!而细菌#胞外菌和需氧菌感染时则是以
I&

细胞

相对升高和
I&

$

I#

比值升高为特征的!见表
!

"

C*C

!

不同感染部位患者外周血淋巴细胞亚群测定结果
!

见表

&

"('!

&

国际检验医学杂志
$%!!

年
"

月第
)$

卷第
!0

期
!
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$

"全身性感染时!患者外周血总
I

淋巴细胞#双阴性
I

淋巴

细胞和双阳性
I

淋巴细胞百分含量较健康对照组#局部感染

'如呼吸系统感染和泌尿系统感染(时明显升高'

M

#

%*%0

(!

J

淋巴细胞和
KL

细胞则明显减少'

M

#

%*%0

("

C*D

!

不同菌属细菌和真菌感染患者的外周血淋巴细胞亚群测

定结果
!

将
>H

患者按不同菌属细菌和真菌感染分类进行比

较!结果见表
)

"

表
!

!!

不同感染类型患者外周血淋巴细胞亚群的含量

组别
%

总
I

淋巴细胞

'

O

(

I&

细胞

'

O

(

I#

细胞

'

O

(

I&

$

I#

双阴性
I

淋巴

细胞'

O

(

双阳性
I

淋巴

细胞'
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(

J

细胞

'

O

(

KL

细胞

'

O
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健康对照组
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组

!

细菌感染组
)! (!*')̂ "*(' )#*((̂ "*"% $0*(0̂ (*"( !*(%̂ %*#! &*00̂ $*($ %*0#̂ %*&" !$*"$̂ #*(# !!*((̂ 0*$"

!

细菌#病毒混合感染组
$! '"*$(̂ !#*0' $!*"0̂ !$*!& &!*%%̂ !(*)"

$

%*((̂ %*(!

$

'*$%̂ 0*)# %*0#̂ %*'" (*)!̂ 0*!'

"

"*&#̂ (*%&

!

胞外菌感染组
$% ("*0)̂ #*!$

$

&&*#(̂ (*!!

$

$%*#(̂ #*0' $*$!̂ !*%0

,

#*%!̂ &*'" !*$!̂ %*$#

$

!0*#(̂ #*%'

$

!$*))̂ 0*!&

!

胞内菌感染组
0 0#*'%̂ #*'"

$

$&*!$̂ (*!&

$

))*%#̂ !%*#& %*('̂ %*$&

,

0*&%̂ )*%% %*#!̂ %*&0 &*(#̂ )*'#

$

!0*)$̂ "*"!

!

需氧菌感染组
$) (0*"#̂ !%*%$ &0*%&̂ #*!(

$

$)*%0̂ (*'# $*%$̂ %*0#

$

(*)$̂ &*%) !*%'̂ %*0!

$

!$*!$̂ "*%! !)*&0̂ (*%%

!

厌氧菌感染组
) (%*0(̂ !!*%# $"*!(̂ (*'# &%*!0̂ (*((

,

%*(!̂ %*&0

,

0*!$̂ &*)0 %*&#̂ %*)! 0*"#̂ &*!%

$

!$*&)̂ #*!!

!!

$

%

M

#

%*%0

!

,

%

M

#

%*%!

!与健康对照组比较"

表
$

!!

不同感染部位患者外周血淋巴细胞亚群的含量

组别
%

总
I

淋巴细胞

'

O

(

I&

细胞

'

O

(

I#

细胞

'

O

(

I&

$

I#

双阴性
I

淋巴

细胞'

O

(

双阳性
I

淋巴

细胞'

O

(

J

细胞

'

O

(

KL

细胞

'

O

(

健康对照组
!"& '"*"#̂ 0*(" )0*$0̂ 0*!' $0*%#̂ &*)& !*&0̂ %*$# '*!(̂ )*%# %*(!̂ %*)' !%*(&̂ )*%% !!*0'̂ $*0&

>H

组

!

全身性感染组
( #0*)(̂ "*!)

$

)#*!%̂ !$*%! )(*'(̂ !#*&& !*%$̂ %*#) !0*#&̂ 0*%"

,

!*")̂ %*'#

,

0*!&̂ )*0'

$

'*!'̂ )*))

$

!

呼吸系统感染组
)( '$*"!̂ !%*0!

@

)$*)%̂ !$*&# $"*)#̂ !)*%( !*!#̂ %*'0 &*$%̂ $*##

@

%*'&̂ %*'%

@

!$*(&̂ '*'&

"

!$*&(̂ (*(0

"

!

泌尿系统感染组
0 '"*(%̂ 0*$)

"

)"*%%̂ !'*#) $&*)0̂ !!*"( !*'#̂ !*'% &*%0̂ !*)&

@

%*(0̂ %*$!

@

0*!0̂ )*%&

$

!'*!%̂ &*""

"

!!

$

%

M

#

%*%0

!

,

%

M

#

%*%!

!与健康对照组比较"

"

%

M

#

%*%0

!

@

%

M

#

%*%!

!与全身性感染组比较"

表
)

!!

不同菌属细菌和真菌感染患者外周血淋巴细胞亚群的含量

组别
%

总
I

淋巴细胞

'

O

(

I&

细胞

'

O

(

I#

细胞

'

O

(

I&

$

I#

双阴性
I

淋巴

细胞'

O

(

双阳性
I

淋巴

细胞'

O

(

J

细胞

'

O

(

KL

细胞

'

O

(

健康对照组
!"& '"*"#̂ 0*(" )0*$0̂ 0*!' $0*%#̂ &*)& !*&0̂ %*$# '*!(̂ )*%# %*(!̂ %*)' !%*(&̂ )*%% !!*0'̂ $*0&

>H

组

!

葡萄球菌属感染组
0 '"*"0̂ "*(" )&*'"̂ !!*%0 )%*!'̂ !%*#' !*))̂ %*'( &*&0̂ $*%0 %*0'̂ %*(% !%*(#̂ (*)" "*&#̂ )*&'

!

链球菌属感染组
) '(*!)̂ )*0$ )#*&%̂ !*)) $$*#(̂ &*'0 !*'!̂ %*00 )*(0̂ $*$! %*#)̂ %*&$ !&*!(̂ '*!0

!0*((̂ &*0&

$

!

肠球菌属感染组
&

00*#0̂ '*0$

$

$"*"#̂ !)*&% $%*!)̂ (*($ !*##̂ !*&! &*(#̂ $*"$ %*"%̂ !*%& "*&#̂ 0*)( !$*$#̂ '*!#

!

克雷伯菌属感染组
( #%*)%̂ (*(!

$

&"*!(̂ '*(0 $$*$!̂ )*"# $*)0̂ %*&&

,

#*&%̂ 0*#& !*)"̂ %*&!

$

!#*!$̂ "*00"

$

!!*%"̂ (*&&

!

大肠埃希菌属感染组
) ')*0)̂ !)*)% )(*!̂ !%*(# $!*#%̂ (*(0 !*(%̂ %*&' )*&%̂ 0*$"

!*!)̂ %*"0

$

!!*$%̂ &*"0 !!*%(̂ !*"0

!

非发酵菌属感染组
) ('*0!̂ !$*(0

&#*)%̂ 0*($

$

$(*#)̂ $*$" !*#%̂ %*$' (*%(̂ &*$(

!*!#̂ %*('

$

$$*!%̂ "*('

$

!$*"(̂ &*'"

!

真菌感染组
' '%*&$̂ !)*$!

$)*%$̂ (*&&

$

)$*(0̂ !%*!0

%*#%̂ %*&)

$

'*)#̂ (*0& %*0)̂ %*)( !%*#%̂ !$*"# !!*!0̂ '*'&

!!

$

%

M

#

%*%0

!

,

%

M

#

%*%!

!与健康对照组比较"

D

!

讨
!!

论

机体处于正常情况下!各种淋巴细胞亚群保持一定的数量

和比例!相互作用!稳定调节!维持着机体正常的免疫功能"一

旦外源病原微生物侵入机体!将引起体内淋巴细胞的免疫应

答!打破正常情况下体内各淋巴细胞亚群在数量和比例上的平

衡!出现某个或某些淋巴细胞亚群的消长!以抵御病原微生物

的感染/

)/0

0

"待入侵的病原微生物被完全清除后!各淋巴细胞

亚群又重新恢复到正常情况下的平衡状态"

=M)

N

I

淋巴细胞

即外周血中总的成熟
I

淋巴细胞!其表面的
=M)

分子参与
I

淋巴细胞识别抗原!是
I

淋巴细胞活化信号跨膜传递的关键

分子/

'

0

"因此!

I

淋巴细胞增多提示
I

淋巴细胞免疫功能增

强!减少则提示
I

淋巴细胞免疫功能减弱"

=M&

N

I

淋巴细胞

'也称
I&

细胞(包括诱导性
I

淋巴细胞'

I,

细胞(和辅助性
I

淋巴细胞'

IF

细胞(!具有辅助
J

淋巴细胞产生抗体的功能!还

能够产生
HQ/$

和干扰素"

I&

细胞增多!提示
J

淋巴细胞产生

抗体增多!体内清除病原微生物感染的体液免疫功能越强"

=M#

N

I

淋巴细胞'

I#

细胞(包括抑制性细胞'

I-

(和细胞毒性

细胞'

I6

(亚群"

I-

能抑制
IF

产生
HQ/$

!

I6

则具有直接杀伤

&
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感染微生物的靶细胞的功能/

(

0

"因此!

I#

细胞增多说明体内

清除被病原微生物感染的细胞的细胞免疫功能增强"另外!

I&

细胞上的
=M&

分子和
I#

细胞上的
=M#

分子!都是细胞识

别外来抗原的关键分子!在人类白细胞抗原'

CQ1

(限制和
I

淋巴细胞活化信号传递中起重要作用"正常情况下!

I&

$

I#

比值维持在一定范围之内"双阴性
I

淋巴细胞和双阳性
I

淋

巴细胞都是
I

淋巴细胞分化发育的相对幼稚阶段"双阴性
I

淋巴细胞表面上有
=M)

表达!但是尚未表达
=M&

和
=M#

分

子!其在抗原刺激时不能被正常活化/

#

0

"双阳性
I

淋巴细胞

表面不仅含有
=M)

分子!同时还含有
=M&

和
=M#

分子!是没

有完成阳性筛选的
I

淋巴细胞!同样在遭遇抗原刺激时不能

被正常活化发挥免疫效应"正常情况下!双阴性
I

淋巴细胞

和双阳性
I

淋巴细胞存在于胸腺!待其表面
=M&

和
=M#

分子

完成表达#阳性筛选和阴性筛选后才释放进入外周血"因此!

正常情况下!外周血双阴性
/I

淋巴细胞和双阳性
I

淋巴细胞

的含量是稀少的"

J

淋巴细胞是体内专职产生抗体#执行体液

免疫功能以清除游离感染病原微生物的淋巴细胞"

KL

细胞

则是体内的非特异性免疫细胞!病原微生物感染机体!主要是

KL

细胞在第一时间参与感染免疫应答!清除外来病原体/

"

0

"

本研究结果显示!胞外菌和需氧菌感染时!外周血以
I&

细胞相对升高和
I&

$

I#

比值升高为特征.胞内菌#真菌及厌氧

菌感染时!则是以
I#

细胞相对升高和
I&

$

I#

比值下降为特

点"革兰阴性杆菌感染尤其是克雷伯菌属引起的感染!外周血

淋巴细胞亚群改变的幅度较革兰阳性球菌感染引起的变化大!

全身性感染又较局部感染引起的淋巴细胞亚群改变更为明显"

可见!不同类型的
>H

引起机体的免疫应答存在差异性!胞外

菌和需氧菌感染以
I&

细胞效应的体液免疫为主要特征!同时

J

淋巴细胞亚群增高.胞内菌#真菌及厌氧菌感染则以
I#

细胞

效应的细胞免疫功能为主要特征/

!%

0

"不同
>H

引起机体免疫

功能的上述不同变化!其机制目前仍不清楚!但是观察到该现

象有利于临床对
>H

作出快速分类诊断!有利于临床针对不同

类型感染的药物选择"
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"因此!对
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患儿除应常规抗感染治疗外!还应

加强免疫功能调节治疗!以改善机体细胞免疫功能"当然!影

响免疫功能的因素众多!机体的营养状况#维生素和微量元素

水平#体质等因素可能均需要评估/

"/!$
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!才能提供更好的个体

化免疫功能调节方案"本研究采用了流式细胞术检测
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患儿的
I

淋巴细胞亚群!与国内外类似报道中采用的红细胞

花环直接法/

'
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#

I

淋巴细胞亚群
>61U

联合
R/S

药盒法/

(

0

#

]QHR1

法/

#

0比较!更加快捷#方便和准确!更易于在临床上应

用推广!并能及时评估
YYIH

患儿的免疫状况!为治疗方案的

优化提供准确的依据"由于利用流式细胞仪检测淋巴细胞亚

群对
YYIH

患儿研究时间较短!未能评估
I

淋巴细胞的功能状

态!且本研究的样本量比较小!是本研究的不足之处!这有待在

后续进一步的研究中改进提高"
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